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Algumas espécies do gênero Acinetobacter são, notoriamente, 


importantes patógenos associados a hospitais e outras unidades prestadoras de 
assistência à saúde. No entanto, ao contrário dos patógenos alimentares clássicos 
comumente implicados em doenças transmitidas por alimentos, membros do 
gênero Acinetobacter raramente são descritos sendo associados a doenças 
diarreicas, provavelmente devido à dificuldade de isolamento e identificação 


dessas bactérias. 


Nos últimos anos, contudo, alguns estudos têm apontado o isolamento em 
alimentos de estirpes de Acinetobacter spp. resistentes a antibióticos. Estas 
evidências levantam a hipótese de que alimentos tanto de origem animal quanto 
vegetal possam ser vetores de infecções causadas por esses micro-organismos, o 
que caracteriza grande preocupação com à saúde pública já que a transmissão, 


neste caso, pode acontecer fora dos hospitais. 


Considerando que Acinetobacter spp. pode representar um sério problema 
de saúde pública, devido à resistência a antibióticos e a possibilidade de 
transferência dos genes de resistência a outras bactérias, estudos são necessários 
para avaliar a patogenicidade de isolados provenientes de alimentos e buscar 


estratégias de controle. 


Este livro digital tem, por objetivo, reunir informações sobre a importância 
da presença dessas bactérias em alimentos como possíveis patógenos alimentares 


e sobre estratégias que podem ser usadas para seu controle. 


Os autores. 





Capítulo 1 


O GÊNERO 
ACINETOBACTER 





1.1. Características Gerais 






A descoberta do gênero Acinetobacter consta do início do século 
sua nomenclatura passou por algumas alterações ao longo do tem 
Anteriormente, esse gênero bacteriano era motivo de confusão na comunidade 
científica, sendo frequentemente classificado incorretamente com outros gêneros 
tais como Mima ou Herellea (PELEG et al., 2008). Com o avanço das técnicas de 
biologia molecular, análises realizadas por Bouvet e Grimond (1986), envolvendo 
hibridização de DNA-DNA, permitiram que algumas espécies recebessem 


nomenclaturas específicas. 


O gênero Acinetobacter pertence à família Moraxellacene (Figura 1.1) e, 
atualmente, possui mais de sessenta espécies descritas que, em sua maior parte, 
não estão associadas a doenças humanas (LSPN, 2021). A etimologia do nome do 
gênero vem do grego “acinetus” que significa “que não se move” e do latim 
“bacter”, que significa bacilo. É um gênero diversificado e compreende bacilos 
Gram-negativos, não fermentadores, aeróbicos estritos, não móveis e oxidase- 
negativos. Geralmente se apresentam sob forma cocóide ou cocobacilar, com 
aproximadamente 1,5 um de comprimento (PELEG et al., 2008; VISCA et al., 2011; 
WONG et al., 2017). 
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Figura 1.1. Categorias taxonômicas que englobam o gênero Acinetobacter. 








Dentre as diversas espécies do gênero Acinetoba 
considerada um dos mais importantes patógenos envolvidos 
infecções hospitalares, especialmente em unidades de terapia intensiv 
bactéria tornou-se um alvo de grande interesse, e ocupa o primeiro lugar de 
assuntos críticos para a Organização Mundial da Saúde (SHLAES & 
BRADFORD, 2018), pois é evidente a sua capacidade de adquirir resistência a 


maior parte dos agentes antimicrobianos (RAFEI et al., 2015). 


Estes micro-organismos se comportam, ainda, como patógenos 
oportunistas, podendo estar associados a diversas infecções na corrente 
sanguínea, no trato intestinal e na pele (PELEG et al. 2008; GORDON & 
WAREHAM, 2010). Além de Acinetobacter baumannii, outras espécies de 
relevância clínica são A. calcoaceticus, A. lwoffn, A. pittii, A. nosocomialis e A. seifertii 


(DIJKSHOORN et. al., 2007; RAFEI et al., 2015). 


Bactérias pertencentes ao gênero Acinetobacter podem ser encontradas em 
diversos ambientes naturais, como no solo e água (PELEG et al., 2008; 
ADEWOYIN et al., 2018), em ambientes hospitalares, (ZILBERBERG et al., 2016; 
SHAMSIZADEH et al., 2017) e em alimentos (AMORIM & NASCIMENTO, 2016; 
MARÍ-ALMIRALL et al., 2019; MALTA etal., 2020) (Figura 1.2). 
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Figura 1.2. Diversidade de ambientes onde já foi descrita a presença 
de Acinetobacter spp. 








Isolados patogênicos de Acinetobacter spp. 
ambientes hospitalares (SHAMSIZADEH et al., 2017), po 
vem demonstrando que a presença do gênero está se tornando re 
produção de características sensoriais de interesse na indústria de alime 


como em seu papel como patógeno alimentar. 


1.2. Dificuldade de isolamento e identificação 


Não há nenhum meio de cultura oficial recomendado para rastreamento de 
vigilância e culturas clínicas para Acinetobacter spp., tampouco para culturas 
provenientes de alimentos. Em geral, o ágar sangue e o ágar MacConkey eram (e 
ainda são) comumente utilizados para a detecção dessas espécies, em geral de 4. 
baumannii em culturas clínicas, porém, nenhum destes dois meios de cultura é 
seletivo para estas bactérias (AJÃAO et al., 2011). No ágar MacConkey, 
Acinetobacter spp. se apresenta com coloração levemente rosada, enquanto que 
no ágar sangue, essas bactérias geralmente tendem a formar colônias pequenas e 
translúcidas (Figura 1.3), porém, quando se refere às espécies de origem humana, 
pode ocorrer o crescimento de colônias com a coloração branco-acinzentada. Vale 
ressaltar que neste meio, algumas espécies podem apresentar atividade 


hemolítica (JAWARD et al., 1994; PELEG et al., 2008). 





Figura 1.3. Cultura de Acinetobacter baumannii em ágar sangue de carneiro. (Fonte: 
CDC. Disponível em: https://phil.cdc.gov/Details.aspx?pid=1/7067). 












Outros meios também são utilizados para 
spp. como ágar Herellea, ágar de Holton e ágar Lee 
colônias se apresentam lilás-claras em um fundo amarelado. Já 
meios, as colônias são cor-de-rosa em um fundo malva. No entanto, es 
ou não são suficientemente seletivos ou são muito inibitórios, devido à presen 


de alta concentração de antibióticos (JAWAD et al., 1994). 


No entanto, em estudos comparativos, o meio de cultura que apresentou 
melhores resultados para o isolamento de Acinetobacter spp. é o CHROMagarQ 
Acinetobacter, que é um meio de cultura cromogênico destinado à detecção e ao 
isolamento de espécies de Acinetobacter. Este meio tem um caráter seletivo e 
diferencial, pois inibe o crescimento da maior parte dos cocos Gram-positivos e 
de leveduras e também permite uma melhor identificação dessas bactérias, já que 
estas crescem no meio de cultura como colônias de coloração vermelha, como 


apresentado na Figura 1.4 (JAWAD et al., 1994; CHROMAGARO, 2019). 





Figura 0.4. Aspecto das colônias de Acinetobacter sp. em ágar CHROMagarQ. 
Fonte: CHROMagarQ (Disponível em: http://www.chromagar.com/ clinical- 
microbiology-chromagar-acinetobacter-focus-on-acinetobacter-50.htmlH) 


Devido a semelhanças fenotípicas e genéticas entre os membros do gênero 


Acinetobacter, existem dificuldades relacionadas à identificação correta de 


algumas espécies, principalmente por meio de testes bioquímicos convencionais, 









tornando necessária a utilização de técnicas mais 


como as que envolvem métodos moleculares. 


Em contrapartida, a identificação assertiva é um processo 
as tomadas de ação em surtos causados por estes micro-organismos já que, 
das semelhanças relatadas, existem diferenças expressivas entre essas espécies 


com relação à resistência a antibióticos e à patogenicidade (FERNÁNDEZ- 


CUENCA et al., 2018). 


1.3. MALDI-TOF/MS: Avanço tecnológico na identificação de 
Acinetobacter spp. 


Nos últimos anos, a técnica de ionização por dessorção a laser assistida 
por matriz com analisador por tempo de voo (MALDI-TOF/MS) tem sido 
utilizada para a identificação de patógenos em alimentos, sendo considerada 
uma importante ferramenta em laboratórios para que este processo seja feito de 


forma assertiva (ELBEHIRY et al., 2017). 


Na análise de identificação de micro-organismos por MALDI-TOF/MS 
(Figura 1.5), uma cultura microbiana, ou outro material biológico, é colocada 
sobre uma placa que possui matriz polimérica. Neste processo, a placa é irradiada 
por um laser que promove a vaporização do material e ionização diferentes 
moléculas presentes na amostra. Um tubo a vácuo faz a sucção dessas moléculas 
conduzindo-as a um detector. O tempo de chegada ao detector, conhecido como 
tempo de voo, está diretamente ligado à natureza da molécula. Desta forma, a 
estes tempos são observados a partir de picos em análise gráfica e, para cada 
micro-organismo, um modelo diferente é obtido. Estas informações são 
comparadas a uma base de dados pré-existente e, com muita rapidez, é possível 
determinar de forma assertiva o micro-organismo presente na amostra 


(PASTERNAK, 2012). 
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Figura 0.5. Método de identificação de micro-organismos por MALDI-TOF/MS. 


No estudo realizado por Elbahiry e colaboradores (2017), a técnica de 
MALDI-TOF/MS foi testada com relação à sua eficiência e assertividade na 
identificação de micro-organismos patogênicos, entre eles A. baumannii, isolados 
em diferentes amostras de alimentos coletadas de vários restaurantes na região 
de Alcacim (Arábia Saudita) durante o verão de 2015. No estudo, a técnica de 
MALDI-TOF/MS apresentou 100% de eficiência na identificação correta dos 
patógenos presentes nas 69 amostras analisadas. Desta forma, os autores 
destacam esta metodologia como sendo poderosa e altamente confiável nessas 


determinações. 


Outros autores têm utilizado espectrometria de massa (MALDI-TOF/MS) 
na identificação de Acinetobacter spp. em amostras de alimentos. No estudo 
realizado por Ramos & Nascimento (2019) nove estirpes diferentes deste gênero 


foram identificadas pela técnica supracitada em amostras de leite de cabra cru. Já 









no estudo realizado por Beltrão e colaboradores 
para a identificação de dez estirpes diferentes de Acineto 
de saladas prontas para consumo. Silva (2020) identificou du 
gênero em queijos artesanais. A partir desses exemplos, pode-se no 
técnica de MALDI-TOF/ MS tem sido amplamente utilizada pela confiabilida 


dos resultados, rapidez e assertividade nas identificações. 
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Capítulo 2 


ACINETOBACTER SPP. E 
SUAS APLICAÇÕES 
TECNOLÓGICAS 






2.1. Aplicações tecnológicas de Acinetobacte 


Em processos produtivos de alimentos, em especial, de queijos, algumas 
estirpes de bactérias do gênero Acinetobacter têm sido empregadas por conferirem 
alterações desejáveis relacionadas ao sabor e à textura devido à produção de 


enzimas e outros metabólitos (Figura 2.1). 


Validaze e colaboradores (2014) isolaram e identificaram espécies de 
Acinetobacter responsáveis por conferir características únicas de sabor, aroma e 
textura, em um tipo de queijo (Koohze) característico do Oeste do Azerbaijão, que 


passa por um processo de maturação no subsolo por um período de 3 a 6 meses. 
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Figura 2.1. Atuação de Acinetobacter spp. no processo produtivo de queijos. 








Estas estirpes foram utilizadas como cultura st 
diferentes de queijos. Foi observado que estas bactérias têm 
utilização no processo industrial de fabricação de queijos fermentados a p 
sua capacidade proteolítica e lipolítica. Os produtos obtidos a partir da utilização 


dessas bactérias tiveram características semelhantes aos tradicionais. 


De forma similar, no estudo de Pangallo e colaboradores (2013), foi 
observada a diversidade e dinâmica de culturas microbianas presentes em um 
queijo eslovaco (May Bryndza) produzido a partir de leite de ovelha não 
pasteurizado. Entre as estirpes, três espécies do gênero Acinetobacter (A. 
calcoaceticus, A. guillouiae e A. johnsonii) foram identificadas. Segundo os autores, 
esta diversidade microbiana atuaria de forma a contribuir na produção de ácido 
lático e na construção de características sensoriais únicas no processo de 


maturação deste queijo. 


Outros estudos relatam que a presença de isolados de Acinetobacter spp. em 
alimentos pode ser útil na produção de bioemulsificantes e biossurfactantes para 
diversas áreas da indústria (ORTEGA-DE LA ROSA et al., 2018; MUJUMDAR et 
al., 2019; KARLA PUDI et al., 2020). Algumas dessas aplicações estão descritas na 
Tabela 2.1. 


O uso de substâncias com origem bacteriana na produção de alimentos não 
é algo incomum. Substâncias produzidos por leveduras e bactérias, ou até 
mesmo, os próprios organismos produtores, têm sido utilizados na produção 


direta de alimentos. 


No entanto, a utilização de Acinetobacter spp. em alimentos é bastante 
controversa e não necessariamente leva em consideração os riscos para a saúde, 


como discutidos no capítulo 3. 


Tabela 2.1. Utilização e possibilidades de apl 


Acinetobacter spp. em diferentes áreas da indústria. 


Biorremediação de efluentes e de 


poluentes industriais 


Estabilização de emulsões oleosas, 
biossorção e produção 


emulsificantes 


Outras aplicações 





Aplicações 


e Remoção de fosfato 


e Degradação do petróleo bruto 
Biorremediação de efluentes contaminados 


com metais pesados 


e Para uso na fabricação de papel, 
incorporação em xampus e detergentes, 
emulsificação de resíduos de óleo poluentes 


e em produtos da indústria alimentícia 


e Produção de carnitina, adjuvantes 
imunológicos e glutaminase-asparaginase 
(para uso clínico no tratamento do câncer) 
e Promotores de crescimento de plantas 
e agentes de controle biológico contra 
fitopatógenos 

e Produção de enzimas celulolíticas e 


lipase alcalina 


Tabela adaptada de Conceição e colaboradores (2018). 
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Capítulo 3 


POSSÍVEL PAPEL COMO 
PATÓGENO ALIMENTAR 






3.1. Presença de Acinetobacter spp. em alimentos 


Inúmeras doenças causadas por patógenos têm os alimentos como principal 
veículos de transmissão para os seres humanos. Embora o sistema 
gastrointestinal possua barreiras para conter estas infecções, alguns micro- 
organismos são capazes de ultrapassá-las e, assim, ter sucesso no processo de 


colonização (SALVO-ROMERO et al., 2015). 


Nos últimos 20 anos, isolados de Acinetobacter têm sido obtidos a partir de 
alimentos de diferentes origens (Figura 3.1), muitas vezes ao acaso, pois acabam 
crescendo em meios seletivos e diferenciais para outros micro-organismos alvos 


dos estudos e, assim, a relevância da sua presença não é debatida. 


Acinetobacter em 
alimentos 


— —— ES 


Produtos de Produtos de 


| 
| 
origem vegetal | origem animal 
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Frutas Verduras Carnes ENTENDE 
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Figura 3.1. Tipos de alimentos onde isolados de Acinetobacter spp. já foram detectados. 







3.2. Acinetobacter spp. em produtos de or 


A presença de espécies de Acinetobacter em produtos de orig 
geralmente é um representativo de deficiência nas boas práticas de fabricaçã 
de exposição dos produtos ao patógeno. Um estudo realizado na cidade de Kano, 
na Nigéria, por Dahiru e Enabulele (2015a), por exemplo, buscou avaliar a 
presença de 4. baumannii em fezes de pássaros em canais de irrigação de fazendas 
que utilizam água residual. Foram identificados 15 isolados de A. baumannh, 
todos resistentes a pelo menos dois antibióticos, indicando que a presença de 
fezes desses pássaros nesses sítios de plantio pode ser um potencial vetor de 


transmissão de Acinetobacter spp., apresentando um risco para a saúde pública. 


Estudos recentes realizados por Farouk e colaboradores (2020) avaliaram a 
presença de Acinetobacter spp. em morangos, alimento in natura popularmente 
comercializado ao redor do mundo, e relataram que um número considerável de 
isolados de A. baumannii apresentavam fenótipo de multirresistência a 
antibióticos (MDR - “multidrug resistant”). Os autores citam, ainda, que a 
contaminação dos morangos com isolados do gênero Acinetobacter poderia levar 


a infecções humanas. 


Outros trabalhos também apresentaram indícios consistentes de que 
alimentos de origem vegetal, como alface e diferentes frutas, possam ser uma 
porta de entrada de Acinetobacter spp. para o ser humano (DAHIRU & 
ENABULELE, 2015 a e 2015b; CARVALHEIRA et al., 2017a e 2017b). Esta 
transmissibilidade já foi identificada em outras espécies bacterianas, como 
Escherichia coli, como comprovado nos trabalhos de Dahiru e colaboradores 
(2015) e de Saksena e colaboradores (2019). Pesquisas com frutas e vegetais e sua 
relação e influência na dispersão de bactérias do gênero Acinetobacter também já 
foram apresentadas em trabalhos realizados no Norte da África (ZEKAR et al. 
2017) e no Líbano (AL ATROUNI et al., 2016) sendo, neste último, detectados 
isolados MDR. 







3.3. Acinetobacter spp. em produtos de or 


É possível encontrar espécies de Acinetobacter presentes na 
normal de animais como cavalos (LUPO et al., 2018), no entanto, há po 
estudos que relatam a presença do gênero na microbiota de animais de corte. Em 
estudo realizado por Wilharm e colaboradores (2017), os pesquisadores foram 
capazes de isolar cepas de A. baumannii provenientes de amostras retais e 
traqueais de galinhas, gansos e cegonhas-brancas. Juntamente a isso, foram 
descobertas relações entre os isolados do estudo e outras estirpes 
multirresistentes de diversas fontes ao redor do mundo, sugerindo que a espécie 


pode ser disseminada para animais de produção. 


Uma via de contaminação estudada por alguns autores se dá por meio da 
venda de carnes contendo Acinetobacter spp. (ASKARI et al., 2019; HAN et al., 
2020), o que pode indicar má preparação, problemas de manejo ou mesmo a 
contaminação prévia do alimento. Em um estudo realizado no Peru, foram 
obtidos isolados de três espécies de Acinetobacter spp. em amostras de carnes 
bovinas cruas, com predominância de A. pitti (MARÍ-ALMIRALL et al., 2019). Em 
outro estudo, realizado no Líbano (RAFEI et al., 2015), os autores também 


detectaram A. baumannii e A. pitti em amostras de carne. 


Além da presença de Acinetobacter spp. em carnes, os produtos lácteos 
constituem outra fonte de relevância para o cenário internacional. Em uma 
pesquisa realizada com amostras de leite de cabra cru coletados na cidade do Rio 
de Janeiro, foi possível evidenciar a presença de Acinetobacter spp. (RAMOS & 
NASCIMENTO, 2019). Além disso, 80% dos isolados apresentou resistência a 
antibióticos carbapenêmicos e 100% se mostraram produtores de beta-lactamases 
de espectro estendido. Em pesquisa realizada no Egito por Saad e colaboradores 
(2017), foi possível encontrar estirpes de A. baumannii, A. haemolyticus, A. 
calcoaceticus e À. junii em amostras de leite cru, de nata e de queijos tipo Domiati 


e Kareish. 









É válido mencionar ainda a presença de Ac 
processados da indústria de alimentos, como fórmulas 
relatado por Juma e colaboradores (2016), estirpes de Acineto 
capazes de se manter viáveis por dois anos em fórmulas infantis desi 
se recuperaram eficientemente após a reconstituição, apesar do longo período 
armazenamento. A resistência ao dessecamento apresentada por essas estirpes 
pode representar um risco à saúde de recém-nascidos. O mesmo fato já foi 
observado em leite em pó, como relatado por Cho e colaboradores (2018) em um 
artigo que evidenciou a presença de A. baumannii neste alimento, com o 


agravante de que alguns dos isolados detectados eram MDR. 


Em 2015, um estudo realizado por Araújo e colaboradores apontou que 
estirpes de Acinetobacter spp. resistentes a antibióticos foram identificadas 
amostras de fórmulas lácteas infantis em um lactário no estado do Rio de Janeiro. 
Os autores também detectaram a contaminação dos utensílios utilizados para a 


reconstituição das fórmulas lácteas. 


3.4. O papel de Acinetobacter spp. como possíveis patógenos 


associados a alimentos 


Alguns artigos publicados por grupos no Brasil, na China, no Irã, no Peru, 
em Portugal, na República Tcheca e no Egito, discutem o papel de Acinetobacter 


como possíveis patógenos associados a alimentos (Figura 3.2). 


Poucos trabalhos, entretanto, destacam essa evidência (Tabela 3.1), 
relacionando. os isolados de Acinetobacter com a colonização do sistema 
gastrointestinal e, consequentemente, com uma possível doença de origem 
alimentar. Isto se deve, provavelmente, porque, até o momento, estas bactérias 
não são consideradas patógenos alimentares clássicos e acabam sendo 
subestimadas. Outro motivo é o fato de que a infecção pode se iniciar no trato 


gastrintestinal e evoluir, posteriormente, para bacteremia ou sepse, quando 






somente então é detectada, como já relatado em 


2010; YE et al., 2019). 





E Amorim & Nascimento, 2017. 
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Figura 3.2. Estudos realizados em diversos países sobre o possível papel de 
Acinetobacter spp. como possíveis patógenos alimentares. 






Tabela 3.1. Artigos destacando evidências de colonizaça 
isolados de Acinetobacter spp. 


E TuTo 


! INS Er Í Referências 
envolvida 





Relacionada à indução de Estados 


> 


. Iwoffu 
castrite. Unidos 2003 


Responsável por causar diarreia 
Grotiuz et al., 


A. haemolyticus sanguinolenta em bebês Uruguai 
2006 
menores de um ano de idade. 
Isolados de fezes de crianças 
7 menores de cinco anos com 
A. baumanni Polanco & Manzi, 
diarreia aguda. Apresentaram ' Venezuela 
A. calcoaceticus 2008 


atividade tóxica em culturas de 


células 


Responsável por causar 


. Estados Regalado et al., 
A. hwoffu gastroenterite adquirida na Unidos >009 
comunidade 
Colonização do trato 
A. baumannii Estados 
gastrintestinal de pacientes e Thom et al., 2010 
Unidos 
posterior quadro de bacteremia 
Associada a diarreia 
Silva & Lipinski, 
A. haemolyticus sanguinolenta e síndrome Brasil 
2014 
hemolítico-urêmica 
ni 27nii Associada a gastrineteirte aguda 
em paciente e posterior caso de China Ye et al., 2019 


sepse 


A escassez de relatos sobre infecção de origem alimentar causada por 
Acinetobacter spp. e a consequente falta de dados epidemiológicos, deve-se, 


provavelmente, à dificuldade de isolamento e identificação correta desse 






patógeno em razão da falta de métodos padroniza 


por Amorim & Nascimento (2017). 
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Capítulo 4 


ACINETOBACTER SPP. 
RESISTENTES A 
ANTIBIÓTICOS EM 
ALIMENTOS 


4.1. Aspectos Gerais 






A. baumannii, a espécie mais estudada do gênero Acinetobacter, 
um importante grupo denominado ESKAPE, que é um acrônimo utilizado 
representar o grupo de patógenos reconhecidos como os principais causadores 
de infecções relacionadas à assistência à saúde: Enterococcus faecium, 
Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas 
aeruginosa e espécies de Enterobacter (Figura 4.1). A maioria desses patógenos são 


multirresistentes, tornando seu controle e erradicação um grande desafio (WHO, 


2014; SANTAJIT & INDRAWATTANA, 2016; BATHIA et al., 2021). 


nterococcus faecium 
taphylococcus aureus 
lebsiella pneumonide 


cinetobacter baumannil 


seudomonas aeruginosa 





nterobacter spp. 


Figura 4.1 Acrônimo que compreende os nomes científicos de seis patógenos bacterianos 
altamente virulentos e resistentes a antibióticos. 


Como pôde ser observado, a espécie A. baumannii faz parte desse grupo e 
inúmeros trabalhos descrevem a presença de isolados de Acinetobacter spp. 
resistentes a antibióticos em ambientes hospitalares, podendo, 
consequentemente, levar pacientes internados a desenvolver inúmeras 
complicações, tais como problemas respiratórios, infecções no trato urinário e 
meningite (MOUBARECK & HALAT, 2020). Recentemente, a detecção de 
estirpes resistentes em alimentos tem ganhado destaque na literatura, como será 


apresentado a seguir, envolvendo, na maioria das vezes, a espécie A. baumannii. 







4.2. Acinetobacter spp. resistentes a antibi 


Os mecanismos de resistência antimicrobiana em Acinetobacter 
ser divididos em três grupos principais: regulação do transporte do antibió 


através das membranas bacterianas, alteração do sítio-alvo do antibiótico e 


modificações enzimáticas do antibiótico (Figura 4.2). 
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Figura 0.2. Representação dos principais mecanismos de resistência a antibióticos em 
Acinetobacter spp. 


No primeiro caso, a resistência pode ser alcançada através da redução da 
permeabilidade da membrana plasmática ou do aumento do efluxo do 
antibiótico evitando, assim, o acesso ao alvo. Geralmente, há a participação de 
uma bomba de efluxo. No segundo mecanismo de resistência, as bactérias podem 


proteger o sítio-alvo do antibiótico por meio de mutação genética ou por meio de 









alguma modificação pós-tradução, impedindo o 
Por último, o terceiro mecanismo é constituído da inativa 


meio de hidrólise ou de modificações (KYRIAKIDIS et al., 2021). 


Segundo alguns autores, uma das armas mais importantes no ars 
Acinetobacter é sua grande plasticidade genética, o que facilita as mutações e os 
rearranjos genéticos rápidos, além de permitir a integração de genes carreados 
por elementos genéticos móveis, tais como palsmídeos e transposons 
(MOUBARECK & HALAT, 2020; VRANCIANU et al., 2020; KYRIAKIDIS et al., 
2021). 


Em um estudo realizado no Brasil com amostras de fórmulas lácteas infantis 
(ARAÚJO et al., 2015), foram caracterizadas 17 estirpes do complexo Acinetobacter 
baumannii-calcoaceticus (complexo ABC) sendo 14 destas resistentes a múltiplas 
classes de antibióticos (MDR). Já outro estudo realizado na região do Porto, em 
Portugal, foi capaz de identificar, por sequenciamento genético em produtos 
cármneos, 166 isolados de Acinetobacter spp. onde 51,2% se mostraram 
multirresistentes a antibióticos e 9,6% extensivamente resistentes a antibióticos 


(CARVALHEIRA et al., 2021). 


Algumas estirpes de Acinetobacter spp. multirresistentes vêm se tornando 
motivo de atenção por apresentarem produção de beta-lactamases de espectro 
estendido (ESBL - “extended-spectrum beta-lactamase”), enzimas estas que 
promovem a resistência aos antibióticos beta-lactâmicos e monobactâmicos, 
usados geralmente para tratar infecções causadas por outros grupos bacterianos, 


como por exemplo, Pseudomonas (KAUR & SINGH, 2018). 


Assim como com estirpes de Acinetobacter spp. carreando genes 
relacionados à produção de ESBL, também existe uma extrema preocupação a 
respeito de estirpes resistentes aos carbapenêmicos (CRA - “carbapenem- 
resistant Acinetobacter”). A presença de CRA já foi relatada na América do Norte, 
por Cai e colaboradores (2017), onde 22% dos pacientes que possuíam alguma 
bactéria resistente a carbapenem estavam contaminados com A. baumannii, e a 


presença de CRA, bem como os outros isolados encontrados, resultou em maior 









tempo de hospitalização e aumento do número b 
a pacientes com bactérias sensíveis a este grupo de 
ressaltar que isolados de A. baumannii resistentes a antibióticos 
tem sido comumente relatada em diferentes regiões do mundo, c 
diferentes países da América Latina (LABARCA et al., 2016) e das regiões su 
sudeste da Ásia (HSU et al., 2017), indicando que a problemática dos CRA não é 
um problema localizado, mas disperso por países em praticamente todos os 


continentes. 


Embora mais raro, CRA podem ser encontrados em animais utilizados para 
fins alimentícios. Em 2016, Brahmi e colaboradores fizeram o primeiro relato da 
presença de CRA em peixes selvagens pescados no Mar Mediterrâneo, na costa 
da Argélia. Os autores sugerem que a contaminação dos peixes deva ter sido 


causada por esgoto humano. 


Isolados de A. baumannii resistentes aos carbapenêmicos também já foram 
isolados de fezes de vacas leiteiras (HRENOVIC et al., 2019) e de suínos de corte 
(WEBB et al., 2016), sugerindo que estão bactérias possam colonizar o trato 
gastrointestinal desses animais e, possivelmente, contaminar os alimentos 


derivados desses animais. 


Em ambiente hospitalar, outro caso relevante de resistência foi evidenciado 
por Qureshi e colaboradores (2015), que descreveram isolados de A. baumanni 
com resistência à colistina, antibiótico potente utilizado para tratar bactérias 
resistentes. Na pesquisa, foi relatado que vinte pacientes eram portadores de 
isolados de A. baumannii resistentes à colistina, e que, em todos esses casos, os 
pacientes haviam sido anteriormente tratados com esse medicamento para 
combater infecções por A. baumannii. Estudos clínicos relatam que a taxa de 


mortalidade é maior em pacientes portadores dessas estirpes resistentes à 


colistina (BALKHAIR etal., 2019). 


Surpreendentemente, Acinetobacter spp. resistentes à colistina já foram 
identificados em produtos de origem animal (peru congelado) importados do 


Brasil (BITAR et al., 2019), gerando um alerta acerca desse assunto. De acordo 







com os autores, o consumo desses alimentos pode 
A. baumannii resistentes a colistina, carreando o gene mcr 


e no restante da Europa. 


O uso crescente e indiscriminado de antibióticos na criação de ani 
corte, primariamente para redução do impacto de doenças, mas também para 
aumento do peso das carcaças, pode ser um fator que influencia 
significativamente a multirresistência a antibióticos em bactérias comensais 
desses animais (HOSAIN et al., 2021). Uma análise de dados realizada por Tang 
e colaboradores (2017) indicou que existe, de fato, uma correlação entre o 
consumo de antibióticos por animais de produção e a presença de bactérias MDR 
em sua microbiota. Da mesma forma, Economou e Gousia (2015) sugerem que 
deva haver um uso mais cauteloso de antibióticos na alimentação do gado, pois 
apesar da magnitude da importância ser motivo de debate, existem indícios que 
apontam uma conexão entre a presença de bactérias MDR e o uso indiscriminado 


de antibióticos. 


Vale ressaltar que a ameaça de bactérias MDR não consiste apenas na 
dificuldade de tratamento de pacientes, mas também no risco de transferência 
gênica da resistência a outras bactérias, como observado no estudo de Maeusli e 
colaboradores (2020). Nesta pesquisa, foi verificado que o co-cultivo de estirpes 
de Acinetobacter baylyi e Escherichia coli em alface possibilitou a transferência de 
genes de resistência de A. baylyi para E. coli que, por sua vez, foi capaz de 
colonizar o intestino de um rato, além de promover a transferência in vivo de 


genes de resistência para Klebsiella pneumoniae. 


Mais recentemente, um estudo realizado por Cha e colaboradores (2021), 
identificou estirpes de Acinetobacter resistentes a antibióticos em amostras de 
carne bovina, suína, frango, pato e frutos do mar. O estudo aponta para a 
importância do controle de estirpes de Acinetobacter sp MDR em alimentos para 
que a transmissão horizontal de genes de resistência entre bactérias seja evitada 


e, alerta que a incidência de micro-organismos resistentes a antibióticos em 






alimentos pode dificultar o tratamento de 


terapêuticas para o tratamento de infecções. 
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Capítulo 5 


OUTRAS IMPLICAÇÕES 
DA PRESENÇA DE 
ISOLADOS DE 
ACINETOBACTER SPP. EM 
ALIMENTOS 







5.1. Tolerância a sanitizantes e produção 


Um dos meios de disseminação de isolados de Acinetobac 
alimentos prontos para consumo pode estar associado ao manuseio incorreto 
mercadorias no processo de transporte ou de comercialização. No entanto, outra 
forma de disseminação pode ocorrer pelo contato direto no interior das plantas 
de processamento de alimentos. Moretro e Langsrud (2017) já descreveram a 
presença de isolados de Acinetobacter spp. em plantas de processamento de 
alimentos, ambientes estes onde há a presença de matéria orgânica, que 
notadamente desfavorece a eficácia de diversos sanitizantes amplamente 


utilizados na indústria de alimentos (KAWAMURA-SATO et al., 2008). 


Nesses ambientes, estirpes de Acinetobacter spp. podem contaminar os 
alimentos que entram em contato com as superfícies dos equipamentos da planta 
de processamento, além de poder contribuir para a sobrevivência de outras 
espécies bacterianas, seja formando co-agregação com estas (MORETRO et al., 
2015), ou mesmo colaborando com a colonização dos ambientes de 
processamento por outros gêneros de similar ou maior potencial patogênico ou 


deteriorante em alimentos (HABIMANA et al., 2010). 


A produção de biofilme por essas estirpes de Acinetobacter spp. é um fator 
essencial para essa colonização. Vale ressaltar, ainda, que alguns trabalhos 
relatam a tolerância de isolados de Acinetobacter spp. a altas concentrações de 
quaternários de amônia (BABA EI et al., 2015) e de hipoclorito de sódio (LIU et al., 
2014; KAMPF, 2018; KÓOHLER et al, 2018), muito superiores aquelas 
recomendadas pelo FDA para a sanitização de equipamentos e de utensílios 
usados no processamento de alimentos e em outras superfícies de contato com 


alimentos de consumo humano (FDA, 2019). 


No estudo realizado por Campos e colaboradores (2021), os autores 
expuseram culturas de Acinetobacter spp. isolados de matrizes alimentares (carne 
de pato, alface, pera e maçã) a diferentes condições de estresse químico, 


utilizando vinagre e hipoclorito de sódio para isto. No que se refere aos 









tratamentos químicos, os autores evidenciaram é 
as cepas isoladas no estudo, em contraste com os resulta 
trabalhos citados anteriormente. Estes resultados denotam que 
tratamentos químicos contra estirpes de Acinetobacter spp. não está dir 
relacionada à espécie ou origem da estirpe, pois cada micro-organismo po 
reagir de forma diferente ao estresse imputado (LIU et al., 2014; KAMPE, 2018; 
KOHLER et al., 2018). 


Biofilmes bacterianos, por definição, são comunidades bacterianas 
envolvidas por uma matriz de substâncias poliméricas, autoproduzida, que pode 
ser formada espontaneamente em qualquer superfície biótica ou abiótica (EZE et 
al. 2018). Esses biofilmes podem gerar um impacto negativo em diversos 
aspectos, representando um prejuízo significativo de nível mundial para as 
indústrias, evidenciado pela contaminação de produtos, danos à estrutura de 
equipamentos através de biocorrosão, perdas de pressão em decorrência de 
atritos e por diversos outros problemas (WALKER et al., 2000). A produção de 
biofilme por Acinetobacter spp. isolados de alimentos e de água potável já foi 
descrita em alguns trabalhos na literatura (AMORIM & NASCIMENTO, 2017; 
RAMOS & NASCIMENTO, 2019; OLEIWI et al., 2020). 


Faz-se necessário, portanto, um maior controle dos ambientes produtores 
ou que manipulam alimentos para certificar se os métodos utilizados para 
higienização de ambientes, equipamentos e utensílios utilizados no 
processamento de alimentos são suficientes para garantir a eliminação desses 


micro-organismos. 
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Capítulo 6 


ESTRATÉGIAS DE 
CONTROLE DE 
ACINETOBACTER SPP. EM 
ALIMENTOS 


6.1. Aspectos gerais 






Bactérias que, além da patogenicidade característica de su 
possuem genes de resistência a antibióticos, demandam grande preocupação 
relação à saúde de pública. Diversas rotas podem ser apontadas como 
mecanismo para a aquisição desses genes, que pode acontecer de forma 


horizontal ou vertical. 


No primeiro caso, acontece a transferência de genes de resistência entre 
espécies através de seus elementos genéticos móveis como plasmídeos, 
transpósons, sequências de inserção, etc. Desta forma, a transferência de genes 
acontece de forma rápida. Já na transferência vertical, a resistência a antibióticos 
é gerada na fase evolutiva a partir de mutações genéticas em plasmídeos ou no 


cromossomo da célula bacteriana (HASHEMPOUR-BALTORK et al., 2019). 


A cadeia de produção e distribuição de alimentos pode servir como 
potencial forma de propagação global de genes de resistência a antibióticos entre 
bactérias. As fazendas produtoras de alimentos de origem animal, por exemplo, 
são ambientes em que, assim como nos hospitais, permitem a coexistência de 
uma infinidade de micro-organismos e diferentes antibióticos são utilizados para 
controle dos mesmos. São, portanto, locais propícios para a propagação 
horizontal de genes de resistência em bactérias e o surgimento de estirpes com 
novas características. Seguindo o mesmo fluxo, fatores como o aumento 
populacional, as viagens internacionais e o comércio, entre outros, são 
importantes para potencializar ainda mais este fato (ACAR & MOULIN, 2006; 
HOLMES et al., 2016). 


Como pôde ser observado no Capítulo 3, inúmeros estudos ao longo dos 
últimos anos têm apontado a incidência de estirpes de Acinetobacter spp. 
resistentes a múltiplos antibióticos em alimentos. Diversas estratégias podem ser 
utilizadas para minimizar ou evitar a disseminação dessas bactérias através dos 


alimentos e algumas delas estão apresentadas a seguir (Figura 6.1). 
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Figura 6.1. Estratégias que podem ser utilizadas para o controle de Acinetobacter spp. 
em alimentos. 


6.2. Boas práticas de fabricação e boas práticas agrícolas 


De acordo com a FAO (2007), os princípios de biossegurança visam 
constituir ferramentas para garantir a vida e a segurança de pessoas, animais, 
plantas e a proteção do ambiente. Desta forma, atuar diretamente na cadeia 
produtiva de alimentos é uma das maneiras buscadas para diminuir ou controlar 


a incidência de Acinetobacter spp. (MALTA et al., 2020). 


A produção de alimentos seguindo as normas de boas práticas agrícolas e 
de fabricação, tais como as ferramentas envolvidas nesses processos (como por 
exemplo, a análise de perigos e pontos críticos de controle), tem impactos 
significativos na redução de bactérias resistentes a antibióticos, bem como sua 


transmissão para o consumidor final (HASHEMPOUR-BALTORK et al., 2019). 


No estudo realizado por Araújo e colaboradores (2015) ficou evidenciado 
que ações de higienização correta de utensílios utilizados nas preparações das 


fórmulas lácteas infantis analisadas, poderiam ter evitado a contaminação do 









produto por estirpes de Acinetobacter spp. res 


antibióticos. 


Osterberg e colaboradores (2016) avaliaram a incidência de 
coli resistentes a antibióticos em plantas de produção suína convenc 
orgânica em quatro diferentes países europeus. Os autores constataram que em 
todos os países observados, a resistência a antibióticos das bactérias isoladas em 
plantas de produção orgânica era significativamente menor que as isoladas em 
plantas convencionais. Os resultados sugerem que estudos relacionados à 
redução da necessidade de uso de antibióticos, compreendendo também a saúde 
e bem-estar animal, são ferramentas importantes para que se mitigue 


efetivamente a resistência de micro-organismos a antibióticos. 
6.3. Bacteriocinas 


Peptídeos produzidos por algumas bactérias têm capacidade de inibir ou 
inativar estirpes de outras bactérias patogênicas e não patogênicas. As chamadas 


bacteriocinas têm uso promissor em aplicações a nível industrial. 


Bacteriocinas são proteínas ou pequenos peptídeos, sintetizados via 
ribossomos, produzidos por bactérias e que possuem ação inibitória contra 
outras bactérias. Essas substâncias apresentam diferentes potenciais de aplicação, 
seja para a indústria de alimentos ou para o tratamento de infecções bacterianas 
em humanos, animais e plantas (CHIKINDAS et al., 2018; NEGASHI & TSEHAI, 
2020; O” CONNOR et al., 2020). 


Um exemplo para a aplicação dessas substâncias em alimentos está 
relacionado à tendência crescente nos últimos anos de consumo de alimentos 
com substâncias antimicrobianas naturais em substituição aos antibióticos e 
agentes químicos comumente usados. Para isto, filmes e embalagens 


antimicrobianas produzidos com bacteriocinas têm sido desenvolvidos (DABA 


& ELKHATEESB, 2020). 









Além do uso de bacteriocinas em emba 
outras aplicações podem ser encontradas. No est 
colaboradores (2020), os autores descrevem a aplicação de 
produções citando o uso da nisina como forma de controlar o cresci 
bactérias Gram-positivas. Além disso, os autores destacam a produção 
bacteriocinas por culturas iniciadoras (starter) promovendo o desenvolvimento 
seletivo de bactérias em produtos fermentados (fato que contribui diretamente 


com a qualidade desses produtos), e como aditivos em alimentos. 


No estudo realizado por Conceição e colaboradores (2018), uma 
substância antimicrobiana (SAM) do tipo bacteriocina produzida por uma estirpe 
do complexo A. baumannii/calcoaceticus teve sua atividade testada contra estirpes 
de Acinetobacter spp. e outros micro-organismos patogênicos associados a 
alimentos. Os resultados apontaram que a SAM produzida pelo isolado JE6 foi 
eficiente contra diversas estirpes de Acinetobacter spp. resistentes a múltiplos 
antibióticos, oriundas de fórmulas lácteas infantis e de utensílios utilizados 
nessas preparações provenientes de um lactário no Rio de Janeiro. Patógenos 
alimentares de outros gêneros, como Salmonella enterica sorotipo Typhi, Shigella 
dysenterine e Bacillus cereus, também foram inibidos pela SAM produzida pela 
estirpe JE6, sugerindo que estas substâncias podem ter potencial de aplicação em 
alimentos de forma a inativar ou inibir o crescimento de Acinetobacter spp. e 


outros micro-organismos indesejáveis. 
6.4. Oleos Essenciais 


Extraídos de partes vegetais como folhas, flores, caules, sementes, frutas, 
raízes e outros, os óleos essenciais são líquidos oleosos aromáticos amplamente 
utilizados no mercado de aromas e fragrâncias. Por conta da capacidade de 
inibição e inativação de micro-organismos, o uso desses produtos na conservação 
de alimentos tem sido estudado como potencial substituto a agentes químicos 


aplicados durante o processamento de alimentos. Estudos apontam para a 







eficiência dos óleos essenciais na inativação de 
como Escherichia coli e Listeria monocytogenes (BURT, 200 


MOGHIMI et al., 2016). 


Em um estudo realizado por Knezevic e colaboradores (2 
efetividade do uso do óleo essencial de Eucalyptus camaldulensis em conjunto com 
antibióticos convencionais contra cepas de 4. baumannii resistentes a antibióticos 
foi verificada. O trabalho, voltado para a área médica, elucidou a atividade 
antimicrobiana, pelo menos de forma parcial, do óleo essencial de E. camaldulensis 
contra as cepas de A. baumannii MDR isolados de feridas. Os resultados sugerem 
que o uso desse óleo essencial combinado com outros agentes antimicrobianos 
poderia levar ao desenvolvimento de uma nova forma de tratamento deste tipo 


de infecção como alternativa às formas convencionais. 


Alves e colaboradores (2016) descrevem o uso de linalool, composto 
majoritário no óleo essencial de Coriandrum sativum, contra A.baumannii. No 
estudo, ficou evidenciada a rápida atividade antimicrobiana do linalool, bem 
como seus efeitos, mesmo em pequenas concentrações, no controle da formação 
de biofilmes superfícies abióticas. O estudo mostra que o linalool é um composto 
promissor para o desenvolvimento de novos sanitizantes, evidenciando que 


compostos naturais podem ser uma boa fonte de agentes antimicrobianos. 


De forma similar, no estudo realizado por Kaskatepe e colaboradores 
(2016), foi verificada a atividade antimicrobiana do óleo de canela contra estirpes 
de A. baumannii e Pseudomonas aeruginosa resistentes a antibióticos 
carbapenêmicos. Os experimentos evidenciaram que o óleo em questão 
apresentou atividade antimicrobiana satisfatória contra esses micro-organismos. 
Os autores apontam a utilização do óleo de canela como promissora na 
potencialização do espectro de atuação dos sanitizantes já conhecidos e/ou no 


desenvolvimento de novos produtos. 
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6.5. Bacteriófagos 






Bacteriófagos, também chamados de fagos, são vírus, classi 
FDA como “geralmente reconhecidos como seguros” (GRAS - generally recog 
as safe), inofensivos aos animais e seres humanos, e que possuem especificidade 
na ação contra determinadas bactérias. Por conta de suas características, os 
bacteriófagos são considerados ferramentas valiosas no controle e detecção de 
patógenos em diversas etapas do processo produtivo de alimentos. As aplicações 
dos bacteriófagos na produção de alimentos são apresentadas de forma 
ilustrativa na Figura 6.2, e vão desde a pré-colheita até a biopreservação de 


alimentos nos pontos de venda (ENDERSEN et al., 2020). 
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Figura 6.2. Aplicação de bacteriófagos na cadeia de produção de alimentos (Fonte: 
Adaptado de ENDERSEN et al., 2020). 


Parasion e colaboradores (2014), apontam em seu estudo que 
bacteriófagos podem ser eficazes no controle de crescimento e desenvolvimento 


de micro-organismos mesmo na parte interna biofilmes devido sua capacidade 









de despolimerização dessas estruturas poliméric 


os fagos têm potencial utilização em tecnologias para a e 


Como exemplo de aplicação de bacteriófagos no controle 
Acinetobacter spp., Ran e colaboradores (2021) validaram em seu estudo os 
provocados pela utilização de fotossensibilizadores em conjunto com 
bacteriófagos em estirpes de A. baumannii MDR e seus biofilmes. Os autores 
verificaram que o tempo de tratamento de infecções com a aplicação da técnica 
utilizando bacteriófagos é menor em comparação ao uso de antibióticos como 
ampicilina e polimixina B e relatam que houve atuação inclusive nos biofilmes 


formados pelo micro-organismo em questão. 
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Conclusõe 


O gênero Acinetobacter possui numerosas espécies, sendo muita 
patogênicas, que podem gerar complicações sérias à saúde do indivíduo, se 
tornando objeto de grande preocupação não somente às entidades médicas 
independentes, mas também aos órgãos de saúde dos países, principalmente 
devido a sua capacidade de adquirir resistência à antibióticos, que vem crescendo 


nos últimos anos. 


Outro aspecto que merece destaque e tem sido objeto de estudo 
recentemente por parte da comunidade científica é o fato de que estas espécies 
não estão presentes exclusivamente em hospitais, podendo também ser 
encontradas em alimentos, sejam eles in natura ou até mesmo alimentos que já 
tenham passado por algum grau de processamento. Vale ressaltar que além da 
presença de Acinetobacter spp. em alimentos, muitas dessas bactérias são 
resistentes a antibióticos e pesquisas apontam que pode haver disseminação 
dessa resistência entre outras bactérias. Apesar de potenciais benefícios que 
algumas espécies podem gerar, é evidente que as pesquisas se voltam para o 


aspecto patogênico, de maior urgência. 


L 


E necessário, então, que haja continuidade nos estudos relacionados a 
Acinetobacter spp., a fim de que possa ser notificada, com maior eficácia, a 
presença de estirpes resistentes e MDR em alimentos, localizando os desvios no 
processo produtivo que levaram a essa contaminação e, consequentemente, 
encontrando uma alternativa viável para reduzir ao máximo a sua presença em 


alimentos. 
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